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ABSTRAKT
Tato práce se zabývá způsobem snímání retinálních snímků fundus kamerou, jejich
vlastnostmi a vyhodnocováním průměru retinálních cév z těchto snímků. Dále je zde popsáno
několik studií, které jsou zaměřeny především na vztah průměru retinálních cév k hypertenzi,
srdečním onemocněním, diabetu mellitu a glaukomu. Druhá část této práce je zaměřena na
extrakci pulsací retinálních cév z časových videosekvencí sítnice a na jejich základní analýzu.
Navržená metoda je detailně popsána a otestována na jedné sekvenci.
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ABSTRACT
This thesis deals with a method of the retinal image acquisition by fundus camera, their
properties and evaluation of the retinal vessel diameter from acquired images. Several studies
dealing with usage of retinal vessels diameters for hypertension, cardiovascular diseases,
diabetes mellitus and glaucoma are described. The second part of this thesis is focused on the
extraction of the retinal blood-vessels pulsation from retinal sequences and the basic
processing of extracted pulsation signals. The proposed method is described in details and
tested on one dataset.
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61. Úvod
Snímky sítnice pořízené fundus kamerou jsou užitečné pro diagnostiku mnohých
onemocnění a lze je pomocí digitální analýzy rychle zpracovávat. Na snímcích lze pozorovat
mnohé strukturální změny různých částí sítnice, které mohou specificky vypovídat o výskytu
některých onemocnění. Cílem první části této práce bylo zabývat se pomalými postupnými
změnami v průměru retinálních cév. Byla zde krátce shrnuta anatomie oka, funkce fundus
kamery a postup jakým způsobem a kde probíhá vyhodnocování průměru cév a jak se tento
průměr dále zpracovává pomocí rovnic pro výpočet souhrnného průměru cév. Dále zde bylo
pojednáno o onemocněních, které lze z průměru cév diagnostikovat či předpovídat.
Druhá polovina práce byla věnována problematice pulsace cév. Bylo zde z několika
studií odvozeno, co může způsobovat centrální retinální venózní pulsaci a jak lze tyto
poznatky využít k diagnostice onemocnění. Déle byl vytvořen program pro vyhodnocení
pulsace z videosekvencí sítnice. Pomocí vytvořeného programu byly určeny základní
parametry pulsace.
72. Anatomie oka
Pro člověka je oko velmi důležitým smyslovým orgánem. Vnímá jeho pomocí většinu
podnětů a je tak podstatným prostředkem ke kontaktu s okolním světem. Jedná se o párový
smyslový orgán, který zpracováním proudu fotonů viditelného světla, tj. elektromagnetického
záření o  vlnových délkách 380 – 780 nm, podává člověku informace o stavu jeho okolí,
umožňuje vnímání tvarů, velikostí, vzdáleností těles, jejich pohybu a v neposlední řadě také
jejich barvě. Světlo procházející optickou soustavou oka vytváří na sítnici zmenšený
převrácený obraz. Ten je pak upraven mozkem. [1]
2.1. Stavba oka
Vlastním zrakovým orgánem je oční koule. Je uložena v očnici, v tukové tkáni a její
pohyb umožňují okohybné svaly. Jedná se o šest příčně pruhovaných svalů, které lze ovládat
vůlí. Čtyři z těchto svalů jsou přímé a dva šikmé.  Vzájemně antagonistické působení těchto
svalů umožňuje přesné pohyby očí. Průměr oční koule bývá okolo 24 mm. Oční koule se
skládá ze tří vrstev. Povrchovou vrstvu tvoří  bělima a rohovka, střední vrstvu cévnatka,
řasnaté těleso a duhovka a vnitřní vrstvu světločivá sítnice. Uvnitř oční koule se nachází
sklivec, čočka a komorový mok (humor aquosus). Ten vyplňuje přední oční komoru (camera
oculi anterior) a zadní oční komoru (camera oculi posterior). Všechny tyto části vytvářejí
vhodné optické prostředí pro průchod světelných paprsků. [1, 2, 3, 4]
Obrázek 1: Anatomie oka. [3]
8Bělima (sclera) je blána z hustého fibrilárního vaziva bílé barvy, která dosahuje
tloušťky až 2 mm v zadní části bulbu a při okraji rohovky zhruba 0,4 mm. Tvoří téměř 80 %
povrchu oční koule. Upínají se na ni šlachy okohybných svalů. Bělima napomáhá udržování
tvaru bulbu a tvoří jeho mechanickou ochranu. Zadní část bělimy naléhá na lamina cribrosa
scleare (dírkovaná ploténka). Tou prostupují zrakový nerv a cévy ven z oka. Dále zrakový
nerv pokračuje do vyšších částí mozku. V přední části přechází v rohovku. [2]
Rohovka (cornea) je průhledná a více zakřivená než bělima. Zaujímá zbylých 20 %
povrchu oční koule. Je bezbarvá, zcela průhledná a bezcévná. Je velmi důležitým
světlolomným prvkem. Má optickou mohutnost +40 D, což z celkových +60 D oka tvoří 2/3.
Má tedy větší optickou mohutnost nežli čočka. Ve střední části je tloušťka rohovky přibližně
0,5 mm, zatímco u okrajů, kde přechází v bělimu, je její tloušťka až 1 mm. [1,2,3]
Cévnatka (choroidea) vystýlá zadní dvě třetiny oční koule. Jedná se o velmi tenkou,
cévami bohatou, pružnou vazivovou vrstvu. Kromě cév obsahuje i pigmentové buňky, které
zapříčiňují její červenohnědou barvu. Pigmentové buňky a pigmentový epitel sítnice vytváří
černou komoru, čímž je zamezeno odrazům světla uvnitř oka a jeho přesvětlení. Cévnatka má
dvě funkce. Jednak vyživuje hluboké vrstvy sítnice a navíc svým pružným napětím táhne
směrem dozadu za okraj řasnatého tělesa, k němuž je připojena. Takto napíná závěsný aparát
čočky a pomáhá udržovat zaostření na dálku. [2,3]
Řasnaté těleso (corpus ciliare) má tvar mezikruží. Obsahuje množství delších
paprsčitě uspořádaných výběžků, z nichž vystupují závěsná vlákna čočky. Ultrafiltrací krve
z cévních pletení se v řasnatém tělese tvoří komorová voda. Díky obsahu hladkého svalstva
dokáže řasnaté těleso měnit zakřivení čočky (čočka se vyklene, čímž zvýší svou optickou
mohutnost a tak oko zaostří na blízko. [2,3]
Duhovka (iris) má taktéž tvar mezikruží. Nachází se před řasnatým tělesem. Uprostřed
má kruhový otvor zvaný zornice (pupila). Duhovka bývá u různých jedinců odlišně zbarvena,
což je způsobeno odlišným množstvím pigmentových buněk. Duhovka má funkci jako clona.
Rozevírá zornici při akomodaci na tmu a při ostření na dálku. Za světla a při ostření na blízko
se zornice stahuje. Tuto funkci duhovky umožňují paprsčitě a kruhovitě uspořádané svaly.
[2,3]
Čočka (lens) je uložena za zornicí v zadní oční komoře, která obsahuje komorový
mok, jenž zajišťuje metabolické funkce oka a udržování nitroočního tlaku. Čočka je čirá
bikonvexní spojná čočka o tloušťce kolem 3,7 – 4,4 mm (4,4 mm při akomodaci na blízko)
9a průměru 9 – 10 mm. Je tvořena čočkovými vlákny a je zcela bezcévná. Index lomu čočky je
větší nežli rohovky (1,44-1,55). Nicméně její lámavost uvnitř oka je menší (optická
mohutnost u dospělého mladého člověka kolem +20 D). To je způsobeno tím, že je obklopena
nitrooční tekutinou, čímž se rozdíl indexů lomů snižuje oproti rozhraní rohovka/vzduch. Díky
tahu vláken řasnatého tělesa dochází k oplošťování či vyklenutí čočky (akomodace).
Sklivec (corpus vitreum) vyplňuje prostor mezi čočkou a sítnicí. Jeho struktura je
rosolovitá, vodnatá, zcela bezcévná a má světlolomné vlastnosti. Díky němu je oko pevné a
pružné. [2,3]
Sítnice (retina) vystýlá vnitřní povrch cévnatky. Jedná se o vrstvu silnou 0,2 až 0,4
mm. Sítnici tvoří několik vrstev buněk. Světločivými elementy sítnice jsou tyčinky a čípky.
Ty však tvoří pouze jednu z vrstev. Světelný paprsek musí, dříve než jí dosáhne, projít
vrstvou nervových vláken, vrstvou gangliových buněk a vrstvou bipolárních nervových
buněk. Za vrstvou fotoreceptorů pak následuje pigmentový list, který odděluje sítnici od
zevně ležící cévnatky. [1,3]
Tyčinky jsou citlivé na světlo nízké intenzity a  nezaznamenávají barvu.
K rozeznávání barev naopak slouží čípky, které zároveň slouží k vnímání detailů. Čípky se
rozdělují do tří skupin podle toho, jakou barvu vnímají (červená, zelená, modrá). Výběžky
tyčinek a čípků převádějí jejich vzruchy na nervové buňky. Výběžky nervových buněk pak
vystupují z oka ve zrakovém nervu a vedou informaci dále do zrakového centra v mozku.
[1,3]
Oční pozadí je část sítnice, kterou můžeme pozorovat zepředu skrz zornici pomocí
oftalmoskopu. Je na něm patrný optický disk, což je místo, kde z oka vystupuje zrakový nerv,
nímž prostupují sítnicové cévy. Vypadá jako okrouhlý terč o průměru kolem 1,5 mm. Je zcela
vyplněn nervovými vlákny, je bělavý a lehce vystouplý. Nejsou v něm obsaženy ani tyčinky
ani čípky. Proto se nazývá slepou skvrnou. Oči slepou skvrnu překrývají svými zornými poli,
proto není člověkem nevnímána. Ve vzdálenosti asi 4 mm zevně od slepé skvrny se nalézá
žlutí skvrna (macula lutea).  Jedná se o místo sítnice s největší koncentrací čípků, čili o místo
nejostřejšího vidění. Proto se optická soustava oka přizpůsobuje tak, aby se paprsky nesoucí
světelnou informaci sbíhali právě do toho místa. Sítnice je vyživována dvěma druhy cév,
sítnicovými a cévnatkovými. Při pohledu na fotografie z fundus kamery jsou vidět červené
artérie a žíly superponované na oranžovém pozadí. Oranžové pozadí je způsobeno
prosvítáním cévnatky přes vrstvu retinálního pigmentového epitelu. [2,3,4]
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Jak již bylo zmíněno sítnice je vyživována dvěma cévními systémy. Jak retinální, tak
i choroidální cévy, pocházejí z arteria ophthalmica, která je první větví vnitřní karotické
artérie. Retinální cévy zásobují vnitřní retinální vrstvy.  Po výstupu z papily zrakového nervu
se arteria centralis retinae dělí na horní a dolní artérie a dále na nazální a temporální větve.
Po prvním dělení obvykle artérie ztrácejí elastická vlákna a vnitřní elastickou membránu
a stávají se arteriolami. Kapiláry zcela chybí ve fovee (jamka uprostřed makuly). Vény (resp.
venuly) se větví z vena centralis retinae a  obvykle sledují průběh artérií (resp. arteriol). [2,5]
Obrázek 2: Rozložení retinálních cév [2]
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3. Metoda zobrazení sítnice fundus
kamerou
V dnešní době se k vyšetření očního pozadí používá kromě klasického oftalmoskopu
i digitální fundus kamera. Ta snímá oční pozadí a umožňuje, na rozdíl od vyšetření
oftalmoskopem, archivaci snímků. Navíc dokáže korigovat i vysoké hodnoty ametropie.
Fundus kamery obsahují mechanický systém, optický systém, zdroj světla a především CCD
prvek, který převádí světelnou informaci na elektrický signál.[6]
3.1. Fundus kamera
Z [46,3,4] vyplývá, že se jedná vlastně o speciální nízko-energetický mikroskop
s připojeným fotoaparátem. Fundus kamery se skládají ze tří základních částí. Jsou to
mechanická, optická a elektrická část.
Mechanická část slouží pro fixaci pacienta. Je tvořena čelní a bradovou opěrkou. Tato
část je důležitá pro zaostření snímku, tedy pro snížení pohybu pacienta. Správné zaostření
snímku je docíleno jemnými pohyby ramene kamery, které je ovládáno joystickem.
Optický subsystém je znázorněn na obr. 3. Tento systém je nezbytný pro správný
přenos obrazu na CCD prvek. Optická část fundus kamery vede světlo ze světelného zdroje,
který je napájený elektrickým subsystémem, do oka na sítnici, skrz zornici, a od sítnice
odražené světlo vede na snímač kamery.
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Obrázek 3: Optický systém fundus kamery. [4]
Elektrický subsystém napájí žárovku a blesk. Wolframová žárovka slouží jako zdroj
kontinuálního osvětlení a používá se pouze pro správné zaměření sítnice. Na výsledné
fotografii tedy nezáleží na intenzitě jejího záření. Naopak u blesku se požaduje vysoká
intenzita světla, jelikož ta slouží ke krátkému ozáření sítnice během fotografování. Výboj je
realizován ionizací plynu ve výbojce pomocí vysokého napětí, které je uchováváno
v kapacitorech napájení jednotky.
Pokud je jako zdroj kontinuálního osvětlení použita žárovka, která způsobí stažení
zornice, je nutné použití mydriatických kapek, sloužících k rozšíření zornice. Kamery
využívající tohoto osvětlení se nazývají mydriatické. Tento přístup je však pro pacienta
poněkud nekomfortní. Lepším typem fundus kamer jsou tedy ty, které používají k zaměření
13
sítnice osvětlení světlem z infračervené oblasti spektra. Rozšíření zornic je pak docíleno
prostou adaptací na tmu v neosvětlené místnosti. Tyto kamery se nazývají nemydriatické.
Běžně se fundus kamery také dělí podle velikosti jejich zorného úhlu, tedy podle
optického vstupního úhlu čočky. Běžně se používá velikost zorného úhlu 30°. V takovém
případě pak vzniká obraz, který je 2,5krát větší než skutečný rozměr sítnice. U širokoúhlých
kamer bývá úhel mezi 45° - 140° a vytvářejí tak menší zvětšení. Naopak je tomu u kamer
s malými úhly okolo 20° a méně. [46]
Jak je vidět na obr. 3, oba zdroje světla sdílejí stejnou optickou cestu, která je oddělena
polopropustným zrcadlem. Zde lze také postavit do cesty světelných paprsků barevné filtry.
Ty se používají pro zvýraznění některých struktur. Osvětlovací paprsky jsou omezeny vstupní
prstencovou clonou. Paprsky jsou dále fokusovány v rovině pacientovi zornice pomocí
kondenzační čočky. Po odražení od sítnice musí zobrazovací paprsky projít prstencovou
clonou a dále do objektivu
Obrázek 4: Chod světelných paprsků. [3]
Pro sejmutí samotného snímku je nutné krátké a silné osvětlení sítnice světlem
z výbojky. Toto světlo projde polopropustným zrcadlem a soustavou šikmých zrcadel
a optických členů. Ty soustředí paprsky na zrcadlo s centrálním otvorem, kterým ale tyto
paprsky projdou až při jejich chodu z oka. Nyní se od této plochy pouze odrazí a přes čočku
objektivu, která je ohraničí do podoby tvaru mezikruží, směřují do pacientova oka.
Před dopadem na sítnici musí paprsky projít všemi prostředími oka, které ovlivňují
jejich chod. Proto je nutné zařazení korekčních členů do optiky přístroje. Tyto členy potom
korigují refrakční a astigmatické vady oka.
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Osvětlovací paprsky se po odražení od sítnice stávají zobrazovacími paprsky,
nesoucími potřebnou informaci. Z oka vychází středem prstencové clony. Dále procházejí
skrz centrální otvor zrcadlové plochy a pokračují přes další optické členy do okuláru nebo na
detektor, který je převádí na elektrický signál. Výsledkem je vzpřímený a několikrát zvětšený
obraz očního pozadí. [46,2,3]
Obrázek 5: Ukázka nemydriatické fundus kamery. [3]
3.2. Vlastnosti snímků sítnice
Vlastnosti statických snímků sítnice
Na retinálních snímcích můžeme pozorovat několik základních struktur. Jedná se o síť
nervových vláken, retinální cévy, žlutou skvrnu a optický disk. Ten je tvořený miliony axonů
a vystupují z něj retinální cévy. Retinální cévy můžeme rozdělit na čtyři základní svazky,
horní a dolní temporální a horní a dolní nasální. Každý svazek obsahuje tepnu i žílu. Ty se
pak s odstupem od optického disku stále více rozvětvují a vyživují tak sítnici. Venuly  se od
arteriol odlišují svým tmavším namodralým zbarvením, které je způsobeno tmavším
zbarvením odkysličené krve. Dále můžeme také pozorovat žlutou skvrnu, která je místem
nejostřejšího vidění. Zbarvení pozadí snímku je způsobeno prosvítáním cévnatky skrz
retinální pigmentový epitel. Toto zbarvení bývá spojeno s barvou pleti jedince.
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Obrázek 6: Snímek sítnice pořízený fundus kamerou [7]
Na obr. 6 můžeme pozorovat snímek sítnice pořízený fudus kamerou. Jedná se
o zdravou sítnici bez patologických nálezů. Struktura sítnicového pozadí vypadá normálně a
i sítnicové cévy mají na první pohled normální tvar a šířku. Na následujících snímcích na obr.
7 lze vidět některé patologie cévního sítnicového řečiště a na obr. 8 můžeme pozorovat různé
retinální abnormality a odlišné zbarvení sítnicového pozadí různých jedinců.
Obrázek 7: Příklady retinálních snímků s cévními abnormalitami. [4]
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Obrázek 8: Příklady retinálních snímků různých jedinců a patologií. [4]
Z retinálních snímků lze rozeznat příznaky mnoha nemocí, jako je například diabetes,
glaukom, degenerace sítnice a jiné. Tato práce se zaměřuje především na vztah některých
onemocnění s průměry retinálních cév.
Vlastnosti časových snímků sítnice
 Na videosekvencích pořízených fundus kamerou s přidruženou videokamerou
můžeme pozorovat stejné struktury jako na statických snímcích. Navíc však lze z těchto
snímků vyhodnocovat pulsaci cévního řečitě. Jak vyplývá například z [42], je obzvlášť
užitečné vyhodnocování pulsace centrální retinální vény, která je ovlivňována intrakraniálním
tlakem a glaukomem. Tato pulsace je pozorovatelná v oblasti optického disku.
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4. Vyhodnocování průměrů sítnicových cév
z retinálních snímků
4.1. Výběr místa pro měření a určení průměru cév
K vyhodnocování cévních průměrů se běžně používá měření v zóně B [8]. Jedná se
o oblast vzdálenou 0,5 – 1 průměr optického disku od okraje optického disku viz obr. 9.
Obrázek 9: Zobrazení zóny B [8]
V této oblasti se měří průměry cév. Uvažuje se průměrná hodnota z 5 ekvidistantních
měření. Šířku cévy lze určit jako vzdálenost mezi okraji cévy, které se stanoví v polovině
výšky intenzitního profilu viz obr. 10. Vyhodnocování průměru je ideální provádět v zelené
složce obrazu, kde je nejlépe patrný kontrast mezi cévami a okolím. Vény se od artérií odlišují
na základě jejich zbarvení. Venózní průměry bývají obvykle větší než arteriální. Průměr vén
v zóně B se pohybuje u zdravého oka okolo 230 μm a průměr arteriol ve stejné zóně bývá
okolo 200 μm [10].
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Obrázek 10: Určování šířky cév z intenzitního profilu [9]
4.2. Vztahy shrnující retinální cévní průměry
Ve studiích zabývajících se vztahem průměrů retinálních cév k různým onemocněním
se k vyhodnocování průměrů běžně používá speciálních rovnic, které slouží k souhrnnému
vyjádření cévních průměrů. Pomocí těchto rovnic je možné získat souhrnné hodnoty
vyjadřující cévní průměr.
Parr-Hubbardovi rovnice
V roce 1974 Parr et al. vyvinuli metodu sloužící ke kvantitativnímu určení retinálního
arteriolárního kalibru (vnitřního průměru) [9,10]. V roce 1999 Hubbard et al. následovali
Parra, aby vyvinuli obdobnou metodu pro venulární kalibry. Jejich přístup bral v úvahu vztah
mezi základním kořenem cévy a jeho dvěma větvemi. Parr-Hubbardovi rovnice se používali
v mnoha ze zde uváděných studií. Výstupem těchto rovnic je centrální retinální arteriolární
ekvivalent (CRAE) a centrální retinální venulární ekvivalent (CRVE).
Jak Parrova, tak i Hubbardova, skupina vyšetřovala sítnicové snímky mladých,
zdravých, normotenzních osob. Počítáním šířek pro mnoho vaskulárních spojení (vztah větve
- kmen) v této populaci a použitím metody nejmenších čtverců vypočítali rovnici, která
minimalizovala rozdíly mezi pozorovanou a vypočítanou šířkou cévního kořene z šířek dvou
cévních větví. AVR (arteriolo-venózní poměr) určili jako poměr CRAE/CRVE. Ačkoliv
v originální Parrově technice, byly jednotlivé krevní cévy začleněné do CRAE, Hubbard et al.
použili postup, kterým byly párovány největší a nejmenší arteriola (nebo venula), následované
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druhou největší a nejmenší arteriolou, a tak dále. Takto  pokračovalo párování všech krevních
cév jako iterativní proces. Když se vyskytl lichý počet cév, zbylá céva byla převáděna do další
iterace. V této podobě mohly být hodnoty CRAE a CRVE počítány s větší rychlostí a bez
potřeby pečlivého vyměření průběhu jednotlivých krevních cév. Výsledkem jejich práce byly
následující rovnice. CRAE, který reprezentoval průměrné arteriolární průměry byl definován
jako:
1
2 2 2(0,87 1,01 0,22 10,73)c a b a bW W W WW    , (1)
kde Wc byl průměr kmene arterioly a obsahoval průměr z nejmenších (Wa)
a největších (Wb) větví. A podobná rovnice byla použita k vypočtení CRVE, který
reprezentoval průměrné venulární průměry, byl definován jako:
1
2 2 2(0,72 0,91 450,05)c a bW W W       (2)
Když Parr a jeho společníci vyvinuli metodu k počítání CRAE nebyla ještě k dispozici
digitální analýza snímků a oni spoléhali na použití mikrometrických technik k formulování
jejich výpočtů. K vypočtení cévních šířek používali mikrometrický šroub, kterým měřili
projekci obrazu fundu na osvětleném stínítku. Díky digitální analýze jsou však nyní odborníci
schopni provádět víc přesné a spolehlivé měření z retinálních fotografií.
Parr-Hubbardovi rovnice mají mnoho omezení. Například, obsahují konstanty, které si
vynucují použití měřícího rozsahu jedině v mikrometrech. Proto, aby bylo možné použít tyto
rovnice, je nutné provést konverzi pixelů na mikrometry, což zavádí značné nepřesnosti
(používá se například převodní poměr odvozený z šířky optického disku). Navíc vypočítané
hodnoty jsou závislé na počtu změřených cév. K překonání těchto problémů byly v roce 2003
vyvinuty Knudstonem et al. upravené rovnice. [9]
Knudstonovi rovnice
Knudston et al. se vrátili k konceptu větvícího koeficientu. Snažili se najít techniku,
která by spojila měření pouze hlavních arteriol a venul ve stejné předdefinované soustředné
zóně okolo optického disku, a výpočet, který by byl nezávislý na počtu změřených cév. Navíc
se snažili o vynechání jakýchkoliv konstant v rovnicích, aby vytvořili rovnici, která by byla
nezávislá na měřítku
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Nejprve byly rovnice odhadnuty ze studia fotografií 44 mladých dospělých bez
hypertenze a diabetu (stejná skupina jako použil Hubbard et al.). Pak byly použity data
z Beaver Dam Eye Study (BDES). U obou těchto skupin byly měřeny retinální cévy.
U 44 mladých normotenzních jedinců byly pořízeny 30° barevné retinální snímky
pravého oka centrované na optický disk, které se promítaly na bílý 11x24 palců velký papír
z fixní vzdálenosti. Okraje cév, které procházeli skrz zónu B, byly zvýrazněny 0,5 mm
tužkou. Všechny fotografie byly promítány se stejným zvětšením. Šířky cév byly měřeny
pomocí posuvného měřítka s přesností na 0,01 palce.
Všem účastníkům BDES byly pořízeny 30° barevné retinální fotografie obou očí,
centrované opět na optický disk. Tyto fotografie byly převedeny do digitální podoby pomocí
vysokorozlišovacího skeneru. Kalibrace obrázků byla provedena pomocí standardního
průměru optického disku (1850 μm). Z toho byly definovány jednotky měření. Průměry cév
procházejících zónou B byly změřeny v mikrometrech (3,8 μm na pixel) použitím
počítačového programu. Pomocí Parr-Hubbardovi metody byly vypočítány CRAE a CRVE.
Nová přepracovaná rovnice se omezovala na měření šesti největších arteriol a venul.
Vztah mezi kořenem a větvemi byl vyjádřen empiricky vyvozeným větvícím koeficientem.
2 2 2
1 2_ ( ) /branching koeficient w w W  ,                  (3)
kde w1 je šířka nejmenší větve, w2 je šířka největší větve a W je šířka kmene.
Měřením celkem 187 arteriolárních spojení vyšel větvící koeficient 1,28. Ze 151
venulárních spojení byl větvící koeficient vypočítán na 1,11. Umístěním vypočítaných hodnot
do vztahu (3) vypočítali následující:
Pro arterioly:
1
2 2 21 2ˆ 0,88*( )W w w                                                                                                   (4)
a pro venuly:
1
2 2 21 2ˆ 0,95*( )W w w  ,             (5)
Kde w1 a w2 mají stejný význam jako výše a Wˆ  je odhad kmene arterioly nebo
venuly.
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S použitím těchto rovnic, zahrnujících šest největších arteriol a šest největších venul,
použili iterativní proces párování největších cév s nejmenšími a opakovali ho tak dlouho,
dokud nenalezli jediné číslo, které nazvali centrálním cévním ekvivalentem.
Získané výsledky z obou metod byly porovnány pomocí statistických metod. Korelace
mezi oběma metodami pomocí Pearsonova koeficientu byla vysoká (0,94 – 0,98). Výsledné
rovnice nejsou na rozdíl od Parr-Hubbardových rovnic ovlivňovány počtem cév ani
konstantami. Nepřítomnost konstant umožňuje zaznamenávání měření v jakémkoli měřítku
a s jakýmkoli zvětšením, včetně přesného měření v pixelech. [9,11]
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5. Diagnostika a predikce nemocí pomocí
retinálních cév
Průměr retinálních cév je velmi důležitým faktorem k vyhodnocování mikrocirkulace.
Výhodou měření právě retinálních cév je neinvazivnost měření. Použitím oftalmoskopu
můžeme sledovat centrální sítnicové tepénky a žilky, které vycházejí skrz optický disk
a rozkládají se dál po celé sítnici. Retinální cévy značně vypovídají o stavu mikrocirkulace
v ostatních částech těla. Jak bude detailněji popsáno níže, průměr retinálních cév se mění
s ohledem na některá onemocnění. Těmi jsou především hypertenze, kardiovaskulární
onemocnění, diabetes a glaukom. V některých případech se dokonce uvádí, že změny
průměru retinálních cév mohou být predikčním markerem rozvoje některých onemocnění.
Fotografie z fundus kamery slouží k dokumentaci cévního řečiště a dovolují nám v něm
sledovat postupné změny.
5.1. Hypertenze a věk ve vztahu k průměru retinálních cév
Jak je vidět z následujících studií, např. [10], jakožto koncová část cévního systému
jsou sítnicové cévy částečně citlivé na změny krevního tlaku a stejně tak se jejich vzhled mění
i během stárnutí.
Vybrané studie, zabývající se problematikou vztahu šířky retinálních cév, hypertenze
a věku
Problematikou vztahu šířky retinálních cévek, hypertenze a věku se zabývají různé
studie, z nichž některé vybrané jsou zde uvedeny.
První ze studií [10] vychází z dat BDES. V této studii byly použity stereoskopické 30°
barevné snímky sítnice obou očí každého účastníka centrované na optický disk. Snímky
pravých očí byly digitalizovány pomocí vysokorozlišovacího skeneru. Podle standardního
protokolu byly měřeny arterioly a venuly v zóně B. K rozeznání arteriol od venul a k vybrání
segmentu cévky pro měření sloužil speciální klasifikátor. Dále software vypočítal střední a
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průměrnou šířku pěti ekvidistantních měření cévního segmentu. Průměrně  bylo měřeno 7 –
14 arteriol a stejný počet venul pro jedno oko. Poté software zkombinoval jednotlivá měření
do souhrnného indexu, CRAE a CRVE, založených na Parr-Hubbardových rovnicích.
Nakonec byly souhrnné indexy arteriolárních a venulárních průměrů vyjádřeny jako AVR.
Retinální arteriolární průměry se s věkem zužovali jak u mužů tak i u žen. Průměrný
arteriolární průměr poklesl z 204,4 μm u osob ve věku 43 - 54 let na 196,4 μm u osob ve věku
75 – 84 let. Stejně tak průměrný venulární průměr poklesl z 231,2 μm (43 - 54 let) na 221,2
μm (75 - 84 let). Po upravení pro věk a pohlaví, byl průměrný arteriolární průměr 196,2 μm u
lidí s nekontrolovanou nebo neléčenou hypertenzí, u lidí kontrolovanou hypertenzí byl 200,3
μm a u lidí bez hypertenze byl 205,8 μm. Hodnoty venulárních průměrů se neukázaly být
spojené s hypertenzí. AVR byl významně nižší u lidí s hypertenzí. Spojitost průměrů
s hypertenzí  byla obecně stejná u mužů i u žen. Na rozdíl od artérií se průměr venul zužoval
s věkem, ale nikoliv s rostoucím krevním tlakem. Spojitost mezi zvýšeným krevním tlakem
(KT) a zúžením retinálních arteriol byla silnější u mladých lidí. Slabší spojitost arteriolárního
průměru s vyšším krevním tlakem u starších osob může vyjadřovat větší sklerózu retinálních
arteriol, chránící před stupněm zužování spojeným s vyšším krevním tlakem, tak, jak je vidět
u mladších lidí. Venulární průměry nebyly spojené s nárůstem KT ani u mladých ani u starých
osob. Na obr. 11 jsou zobrazeny průběhy CRAE, CRVE a AVR v závislosti na středním
arteriálním krevním tlaku.
Obrázek 11: Závislost CRAE, CRVE a AVR na středním arteriálním krevním tlaku [10]
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V jiné studii [8] byly použity data účastníků Blue Mountains Eye Study (BMES) a ke
zpracování bylo použito stejných metod jako v předchozí studii. Bylo zjištěno, že retinální
arterioly i venuly se zužují u mužů i žen se zvyšujícím se věkem. Po upravení podle věku a
pohlaví, byl pozorován významný nepřímý vztah mezi průměrem retinálních cévek (CRAE,
CRVE nebo AVR) a krevním tlakem. Z výsledků je patrné, že se vzrůstajícím krevním tlakem
se sice zmenšuje průměr arteriol, nicméně průměr venul se téměř nemění viz obr. 13. Na obr.
12 je navíc patrné, jak se průměry cév postupně zmenšují s věkem.
Obrázek 12: Závislost šířky cév a AVR na věku [8]
Obrázek 13: Závislost šířky retinálních cév a AVR na krevním tlaku [8]
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Ke stejným výsledkům došla i další studie [12], založená na BMES. Tato studie došla
po obdobné úpravě snímků a výpočtech k těmto závěrům. Pro všechny věkové skupiny platí,
že arteriolární průměr se zužuje s rostoucím středním krevním tlakem (SKT) viz obr. 14.
Přičemž mladší věkové skupiny vykazují v normální rozmezí SKT (< 100 mm Hg) větší
průměry oproti starším věkovým skupinám. U mladších lidí klesá průměr s rostoucím SKT
rychleji oproti starším osobám. Venulární průměr je taktéž větší u mladších osob než
u starších. S výjimkou poslední skupiny nejstarších účastníků, je zde patrné venulární
rozšiřování s rostoucím SKT. U nejstarší skupiny se průměr prakticky nemění.
Obrázek 14: Vztah CRAE a CRVE ke krevnímu tlaku [12]
Následující studie [13,14,15,16] se věnují možnosti predikce hypertenze na základě
předcházejících měření průměru retinálních cévek.
Nárůst periferní cévní rezistence, jako známky hypertenze, je především způsoben
arteriolárním zužováním. Zůstává však nejisté, zda celkové arteriolární zužování přispívá k
vysokému krevnímu tlaku nebo se objevuje jako druhotná adaptace. Primární role byla
připisována zhoršené renální sodíkové homeostáze, vedoucí k expanzi tekutin a následovně ke
zvýšenému srdečnímu výkonu a krevnímu tlaku. Podle této hypotézy se morfologické a
fyziologické změny v periferní cirkulaci objevují jako sekundární reakce [13].
Tato studie [13] byla vykonána jako část Rotterdamské studie, populační kohortní
(sledování v podmínkách běžné lékařské praxe) studie chronických nemocí u starších lidí.
Z celkového počtu pozorovaných osob se 1900 členů zúčastnilo oftalmologické části této
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studie a mělo změřeno všechny potřebné údaje. Po střední době sledování 6,6 let se u 808 lidí
vyvinula hypertenze. Po přizpůsobení podle věku, pohlaví, doby sledování, body BMI,
kuřáctví, diabetu, množství celkového a HDL cholesterolu a dalších faktorů, bylo arteriolární
zužování spojené se zvyšujícím se rizikem hypertenze.  Pokles o jednu směrodatnou odchylku
v retinálním arteriolárním průměru byl spojený s o 42% zvýšeným rizikem výskytu
hypertenze. Zatímco menší venulární průměry byly méně znatelně spojeny s výskytem
hypertenze. Každý pokles o směrodatnou odchylku z výsledného AVR ukazoval 29% nárůst
rizika výskytu hypertenze. Jelikož menší venulární průměry také zvyšují riziko hypertenze,
významnost spojení hypertenze s AVR byla menší než při použití pouze arteriolárních
průměrů. Pro určení hypertenze je tedy souhrnná hodnota arteriolárních průměrů senzitivnější
než AVR. [13]
V jiné prospektivní kohortní populační studii, založené na datech z Atherosclerosis
Risk in Communities Study, se po třech letech sledování u 14,4 % lidí projevila hypertenze.
Incidence hypertenze byla opět vyšší u lidí s nižším AVR. Po vyloučení všech možných
ovlivňujících faktorů bylo určeno, že šance na rozvoj hypertenze je o 60% vyšší u lidí
s nižším AVR oproti těm, s nejvyšším AVR. [15] K obdobným výsledkům dospěla i studie
[14], která vychází z dat BDES.
The Multiethnic Study of Atherosclerosis je populační studie zabývající se vztahem
kardiovaskulárních onemocnění u osob různých ras ve věku 45 – 84 let. Tato studie vycházela
ze znalostí ostatních studií, ze kterých vyplývá, že arteriolární zužování může předpovídat
hypertenzi. Snažila se však objasnit, zda toto zužování přispívá k rozvoji hypertenze nebo je
pouhým důsledkem dlouhotrvajícího postupného zvyšování krevního tlaku. Dále se snažila
upřesnit rozdíly v tomto vztahu pro různá etnika/rasy. Po průměrné době sledování 3,2 let byl
určen u účastníků status hypertenze. Menší CRAE bylo spojeno s o 34 % vyšší šancí na
výskyt hypertenze pro pokles CRAE o 1 směrodatnou odchylku. V etnických podskupinách
byl tento vztah prokázán pouze u bělochů, nikoliv u afrických američanů, hispánců nebo
číňanů. Vyšší CRVE bylo spojeno s vyšším výskytem hypertenze. Ačkoliv byl tento vztah
přítomný u všech etnických/rasových podskupin, nenabyl u žádné z nich dostatečné statistické
významnosti. Byl však prokázán vztah mezi menším CRAE a větším CRVE se zvýšenou
šancí na progresi stádia hypertenze. Pro CRAE byla tato šance větší o 49 % a pro CRVE o 46
%. Naproti tomu bylo zjištěno, že širší CRAE může poukazovat na úspěšnou léčbu, tj. regresi
hypertenze. Tyto výsledky navrhují zahrnutí mikrovaskulárních změn do etiologie hypertenze.
[16]
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Shrnutí výsledků studií zabývajících se vztahem průměru cév k hypertenzi a věku
Po shrnutí poznatků vyplývajících z výše uvedených studií můžeme říci, že průměr
retinálních arteriol i venul se zužuje s narůstajícím věkem. Ve vztahu ke krevnímu tlaku je
problematika o něco složitější. Uvedené studie se shodují na zužování arteriol, ale odporují si
v chování venul při zvyšujícím se krevním tlaku. Některé studie tvrdí, že se venulární průměr
nemění, některé tvrdí, že se zvětšuje při rostoucím krevním tlaku. Některé studie se naopak
shodují na tvrzení, že venuly se mírně zužují při rostoucím krevním tlaku. Nejnovější studie
z roku 2009 zastává názor, že dochází k arteriolárnímu zužování a zároveň k venulární
dilataci. Tato studie vzala v úvahu mnoho faktorů, které by mohli mít matoucí vliv na
výsledky a byla provedena s přihlédnutím na výsledky minulých studií. Na rozdíl od
některých minulých studií nevycházela z hodnot AVR, ale brala v úvahu průměry cév zvlášť.
Zdá se tedy být nejvíce důvěryhodnou. Ze studií lze usuzovat, že průměry retinálních cév jsou
dobrým markerem pro vyhodnocování vývoje či progrese hypertenze. Důležité však je vzít
v úvahu věk jedince, jelikož arteriolární zužování při vzrůstajícím krevním tlaku je u mladších
jedinců více patrné nežli u starších, což má souvislost s výskytem aterosklerózy u starších
osob.
5.2. Spojitost průměru retinálních cév s kardiovaskulárními
onemocněními
Například z [17] vyplývá, že sítnice nabízí rychle přístupné místo k neinvazivnímu
vyhodnocování mikrocirkulace. Jemné změny retinálních cév můžou odrážet pre-klinické
strukturální změny v mozkové a koronární mikrocirkulaci a můžou proto přinášet informace o
prognóze užitečné k předpovídání klinických kardiovaskulárních událostí. Množství studií již
poukázalo na fakt, že jemné změny v průměru retinálních cév předpovídají riziko klinických
koronárních srdečních onemocnění (CHD), subklinické a klinické mrtvice a úmrtí na mrtvici
nezávisle na obvyklých rizikových faktorech. Přes všechny tyto poznatky není stále zcela
jasný vztah mezi průměry retinálních cév a kardiovaskulárními událostmi.
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Vybrané studie, zabývající se vztahem šířky retinálních cév s kardiovaskulárními
onemocněními
Koronární srdeční onemocnění (CHD) a mrtvice reprezentují první a třetí nejčastější
příčiny úmrtí, proto je efektivní screeningové měření důležité. V následujících studiích se
autoři snažili o zjištění vztahů průměrů retinálních cév k těmto onemocněním, aby tak
podpořili jejich včasnou diagnostiku.
Ve studii [18], vycházející z dat BMES, bylo po pěti letech sledování zjištěno, že
celkové arteriolární zužování může předpovídat výskyt kardiovaskulárních onemocnění
nezávisle na krevním tlaku a ostatních rizikových faktorech. Podobných výsledků dosáhla i
studie [19], založená na datech z BDES. Z té vyplývá, že existuje spojitost mezi arteriolárním
zužováním a zvýšeným výskytem kardiovaskulárních úmrtí, a to především u mladých lidí.
Po kontrole podle systolického krevního tlaku (SysKT), diabetu, kouření cigaret, celkového
cholesterolu a jiných rizikových faktorů, bylo v této studii celkové arteriolární zužování
spojené se vzrůstající kardiovaskulární úmrtností. Tato spojitost byla silnější u mladších osob,
především u těch bez hypertenze nebo diabetu.
Stejně tak i studie [17,21,22,25] se shodují na spojitosti arteriolárního zužování
s výskytem CHD. Dále bylo v následujících studiích poukázáno na vztah venulární dilatace
k CHD úmrtností a výskytu mrtvice. Arteriolární zužování však podle studií zřejmě
s výskytem mrtvice souvislost nemá.
Studie [17] spojila data ze dvou populačních kohortních studií z USA (BDES)
a Austrálie (BMES), aby tak zhodnotila vztah mezi retinálním cévním průměrem
a dlouhotrvajícím CHD a mrtvicí. V souhrnu pak ze shromážděných dat vyplynulo, že u osob
ve věku 43-69 let výskyt buď menších retinálních araterií nebo větších venul předpovídá
zvýšené riziko CHD úmrtnosti a  je také pravděpodobně spojený i s výskytem mrtvicové
úmrtnosti, nezávisle na věku, pohlaví a jiných kardiovaskulárních rizikových faktorech. Tato
spojitost nebyla pozorována u osob starých 70 let a starších.
Z prospektivní populační kohortní studie [20] vyplývá, že u pacientů s větším
retinálním venulárním kalibrem byl vyšší výskyt CHD a mrtvice. Po upravení pro věk,
pohlaví, rasu, SysKT, DKT, diabetes, koncentraci glukosy, kouření cigaret, hladinu HDL a
LDL cholesterolu, byl větší retinální venulární kalibr spojený s výskytem CHD a mrtvice.
Menší arteriolární kalibr byl spojený s výskytem CHD, ale ne s výskytem mrtvice. Jiná studie
[22] se také zabývala tím, kdy retinální vaskulární kalibry mohou předpovídat riziko
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koronárního srdečního onemocnění. Doba sledování v této studii byla 9 let. U lidí ve věku 49
– 75 let, byly širší venuly spojené s CHD úmrtími. Navíc, u žen ve věku 49 – 75 let, byl menší
AVR a užší arterioly spojeny s CHD úmrtími. Tyto poznatky poukazují, že procesy při
mikrovaskulárních onemocněních mohou hrát roli při rozvoji CHD u osob středního věku,
především u žen. Nejnovější ze studií [25] spojila data z šesti populačních prospektivních
kohortních studií (dohromady zahrnovala 22159) a po různých statistických úpravách došla k
závěru, že změny retinálních vaskulárních kalibrů (širši venuly, uzší arterioly) byly nezávisle
spojené se zvýšeným rizikem CHD u žen, ale nikoliv u mužů.
Další studie [20], pracující s údaji z Rotterdams Study, se snažila určit, kdy jsou menší
arteriolární nebo větší venulární průměry spojené s rizikem mrtvice. Podle této studie, kde
byla průměrná doba sledování pacientů 8,5 let, byly větší venulární průměry spojené se
zvýšeným rizikem mrtvice, zatímco pro menší arteriolární průměry nebyla nalezena žádná
spojitost.
Naproti tomu však ze studií [23,24] vyplývá, že neexistuje žádný vztah mezi menšími
arteriolami ani širšími venulami s CHD a mrtvicovou úmrtností.
Závěry ke vztahu kardiovaskulárních onemocnění  průměru retinálních cév
Ze zde uvedených studií ve většině případů vyplývá, že výskyt arteriolárního zužování
nebo venulární dilatace zvyšuje riziko výskytu koronárních srdečních onemocnění. Některé
studie uvádí, že tomu tak je pouze u žen [22,25]. Vyskytují se ovšem i studie, které tyto
spojitosti (výskyt mrtvice ve spojitosti s venulární dilatací a arteriolárním zužováním)
vyvracejí [23,24]. Celkově se výsledkem zdá být, že mikrovaskulární změny, jako arteriolární
zužování a venulární dilatace, hrají roli, nebo alespoň mají nějakou souvislost, při rozvoji
koronárních srdečních onemocnění, a to především u žen.
5.3. Vztah šířky retinálních cév k diabetu mellitu
Diabetes mellitus
Diabetes mellitus (DM) neboli úplavice cukrová je onemocnění, které je způsobeno
buď nedostatkem inzulínu nebo jeho nedostatečnou účinností. Dělí se na dva typy. Osoby
trpící prvním typem jsou závislé na inzulinu. Tento typ vzniká častěji v mladém věku na
autoimunitním podkladu. Je způsoben postupným zánikem B-buněk. Pro osoby trpící tímto
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typem je nezbytné podávání inzulinu, jehož je v těle naprostý nedostatek. Při nepodání
inzulinu hrozí vážné akutní komlikace včetně kómatu s ketoacidózou. U druhého typu, jsou
osoby nezávislé na inzulinu. Tento typ vzniká především u starších osob, mnohdy obézních.
Inzulin v těle je přítomen, ale dochází k inzulínové rezistenci. [26]
Vybrané studie k problematice vztahu diabetu mellitu s průměry retinálních cév
Tato část je věnovaná změnám průměrů retinálních cév ve vztahu k diabetu mellitu
a zabývá se několika základními studiemi věnujícími se této problematice.
Mikrovaskulární onemocnění a hypertenze byly spojovány se zvýšeným rizikem
výskytu diabetu mellitu. Autoři této studie [27] se snažili prozkoumat spojitost retinálního
arteriolárního zužování, jakožto markeru chronické hypertenze, s výskytem diabetu. Jedná se
o prospektivní kohortní studii. Případy výskytu diabetu byly zjištěny na následných
prohlídkách po 5 a 10 letech. Účastníci s menším retinálním arteriolárním průměrem (tedy
menším AVR) měly vyšší riziko výskytu diabetu druhého typu. Pacienti se zúženými
retinálními arteriolami a zároveň hypertenzí měli třikrát větší riziko výskytu diabetu než
normotenzní pacienti bez arteriolárníhi zužování. Obdobně ve studii [28], vycházející z dat
Atherosclerosis Risk in Communities Study, došli autoři po zhruba 3,5 letech sledování
k výsledku, že se snižujícím se AVR roste  riziko výskytu diabetu druhého typu. Nižší AVR
bylo způsobeno arteriolárním zužováním. Venulární průměr se v závislosti na diabetu
neměnil. Ke stejným výsledkům dospěla i následující práce [29], která vychází z The
Australan Diabetes, Obesity and Lifestyle Study. Tato studie byla provedená na dospělých ve
věku 25 let a více s následovaným vyšetřením po pěti letech. Glykemický status účastníků byl
určen měřením glukózy nalačno (fasting plasma glukose - FPG) a dvouhodinového
glukózového tolerančního testu. Diabetes byl diagnostikován když FPG ≥ 7,0 mmol/l nebo
pokud výsledky glukózového tolerančního testu byly ≥ 11,1 mmol/l. Kalibry cév byly opět
měřeny z retinálních fotografií pomocí počítačového programu. Výsledkem bylo zjištění, že
účastníci s menším retinálním arteriolárním průměrem měli vyšší riziko výskytu diabetu.
Nebyla zde nalezena žádná spojitost mezi retinálním venulárním průměrem a výskytem
diabetu. Tyto výsledky potvrzují tvrzení, že mikrovaskulární změny mohou přispívat
k patogenezi diabetu.
Naproti tomu následující studie se shodují spíše na vztahu diabetu k venulární dilataci.
Studie [31] vycházející z údajů z BMES pozorovala pacienty po dobu 10 let. Po upravení
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podle věku a pohlaví, byl větší venulární kalibr spojený se zvýšeným výskytem diabetu a
zhoršené FG. Retinální arteriolární kalibr není podle této studie nijak spojený s výskytem
diabetu ani zhoršené FG. Stejně tak ve studii [32], vycházející z dat z Rotterdam Study, kde
byla po sedmi letech sledování zhoršená FG definována jako 6,1 - 7,0 mmol/l a diabetes jako
≥ 7,0 mmol/l nebo jako užívání léků na diabetes, došli autoři po upravení pro
kardiovaskulární rizikové faktory na to, že spojitost mezi onemocněním a průměrem byla
přítomná u venul, zatímco u arteriol vymizela. Po stratifikaci podle věku, byla spojitost mezi
výskytem diabetu nebo zhoršené FG s venulární dilatací výrazněji přítomná u osob mladších
70 let. Závěrem tedy je, že zmenšování AVR spojené s výskytem diabetu a zhoršné FG není
způsobeno arterilárním zužováním, ale venulární dilatací.
Ve studii [35] byl po regulaci podle věku, pohlaví, krevního tlaku a jiných faktorů,
průměrný retinální venulární kalibr významně širší u účastníků s neproliferativní diabetickou
retinopatií než u nediabetických účastníků nebo účastníků s diabetem, ale ne s diabetickou
retinopatií. Průměrný retinální arteriolární kalibr byl významně širší u osob s diabetem než u
nediabetických účastníků. Obdobě z další studie [30], vycházející z dat Multi-Ethnic Study of
Atherosklerosis, je patrná spojitost mezi širším arteriolárním kalibrem a diabetem. Tato
spojitost byla evidentní pouze u bílých, zatímco širší venulární kalibr v souvislosti s diabetem
byl patrný pouze u hispánců a číňanů. Retinální venulární kalibr je navíc spojen se znaky
retinopatie.  Podobně tomu bylo i v následující studii [33], kde byly použity snímky sítnice
1998 účastníků ve věku 25 let a víc. Účastnící byli podle výsledků orálního glukózového testu
rozřazeni na ty, s normální glukózovou tolerance (NGT), zhoršenou glukózovou tolerancí
(IGT), zhoršenou FG (IFG), diabetiky a nově diagnostikované diabetiky. Po multivariabilním
upravení byl retinální arterilární kalibr významně větší u lidí se známým diabetem v
porovnání s účastníky s NGT, IGT/IFT nebo s nově diagnostikovaným diabetem. Každý
nárůst o směrodatnou odchylku v průměrném arteriolárním kalibru byl spojený s vyšší šancí
na diabetes v porovnání s NGT. Po multivariabilním upravení byl každý nárůst o směrodatnou
odchylku ve venulárním kalibru spojený s vyšší šancí na retinopatii u osob s IGT/IGF nebo u
osob s diabetem.  Z této studie tedy vyplývá, že diabetes je spojený s větším arteriolárním
kalibrem a retinopatie  je spojená s větším venulárním kalibrem. Tomu odporuje studie [33],
kde bylo v průběhu 5 let pozorováno 906 účastníků bez retinopatie při základním vyšetření.
Po upravení podle věku, pohlaví, SysKT a jiných rizikových faktorů, se retinopatie
vyskytovala spíše u osob s širším arteriolárním kalibrem. Tato spojitost nebyla významná u
lidí bez diabetu. Venulární kalibr podle této studie nepředpovídal výskyt retinopatie.
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Závěry ke vztahu diabetu mellitu s šířkou retinálních cév
Výsledky jednotlivých studií jsou opět poněkud rozporuplné. Všechny se však shodují
na faktu, že průměry retinálních cévek se mění s ohledem na mnoho faktorů. Z některých
prospektivních studií vyplývá, že arteriolární zužování může sloužit k predikci výskytu
diabetu druhého typu během několika příštích let. [27,28,29] Jiné studie došli k závěru, že
naopak se zvětšujícím se venulárním kalibrem roste pravděpodobnost výskytu narušení
hladiny glukózy nalačno [31,32] a pravděpodobnost výskytu diabetu [32] zatímco arteriolární
průměr vůbec nehraje roli. Z [31,32] vyplývá, že v prvních třech zmiňovaných studiích, kde
byl sledován AVR, se mylně domnívali, že zmenšující se AVR je způsoben arteriolárním
zužováním.
Studie [30,33] se shodují na tom, že arteriolární kalibr byl největší u osob s diabetem,
následně u těch s narušením glukózy nalačno a nejmenší u těch s normální glukózou nalačno a
normální glukózovou tolerancí. Podle [30] se arteriolární kalibr zvětšuje s diabetem pouze u
bílých a u hispánců a číňanů se zvětšuje venulární kalibr. Studie [33] tvrdí, že venulární kalibr
se zvětšuje při výskytu retinopatie. To se částečně shoduje s [35], kde arteriolární kalibr roste
s diabetem a venulární s retinopatií. Naproti tomu v [34] se uvádí, že širší arteriolární kalibr je
specifickým markrem pro rozvoj diabetické retinopatie.
5.4. Šířka retinálních cév a glaukom
Glaukom
Glaukom (zelený zákal) je onemocnění projevující se zvýšeným nitroočním tlakem
(normální hladina je 10 – 20 mm Hg), změnami vnitřních částí oka a poškozením zrakového
nervu. To vede k poruchám vidění (výpadkům zorného pole). Pokud se glaukom objeví na
zdravém oku, mluvíme o glaukomu primárním. Příčina vzniku není zcela jasná. Pokud se
glaukom vyskytne jako důsledek očního onemocnění, zánětu nebo úrazu, jedná se o glaukom
sekundární. U většiny druhů glaukomů je zvýšený tlak komorové vody v oku způsoben buď
její nadměrnou tvorbou nebo špatným odtokem. Tento tlak se běžně měří bezkontaktní
tonometrií (prudký proud vzduchu do oka, sleduje se míra oploštění rohovky). Běžně se
vyskytuje chronický glaukom (glaukom uzavřeného úhlu), vzácnějším typem je akutní
glaukom (uzavřeného úhlu). [26]
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Studie zabývající se problematikou vztahu glaukomu a průměru retinálních cév
Do studie [36], která se zabývala vztahem glaukomu k šířce retinálních cév byli
zahrnuti pacienti s primárním glaukomem otevřeného úhlu, pacienti s glaukomem bez
zvýšeného očního tlaku, pacienti se sekundárním  glaukomem otevřeného úhlu a pacienti
s oční hypertenzí. Minimální doba sledování byla 8 měsíců. Fokální arteriolární zužování bylo
spočítáno jako poměr šířky cévek v nejširší ku nejužší cévní části. Podle výsledků této studie
fokální zužování retinálních arteriol významně vzrůstá s progresivní glaukomatózní optickou
neuropatií, nezávisle na typu glakomu. U některých pacientů s glaukomem může vzrůstající
fokální arteriolární zužování nasvědčovat progresi nemoci. Měření cévních průměrů v další
studii [37] byla provedena na hranici optického disku a ve vzdálenosti 2 mm od této hranice.
Průměry retinálních arterií byly jednoznačně nejširší v dolní temporální oblasti, následované
horní temporální oblastí, horní nasální oblastí a nakonec dolní nasální oblastí. U očí účastníků
s glaukomatózním poškozením optického nervu byly zaznamenány významně užší průměry
arterií, zatímco průměry vén se neměnily. Do další studie, která poukazuje na užší arteriolární
průměry, založené na datech z BMES [38] bylo zahrnuto 3654 účastníků starších 49 let.
Glaukom otevřeného úhlu byl diagnostikován z odpovídajících defektů zorného pole a vydutí
optického disku, bez zřetele na hladinu intraokulárního tlaku. Oční hypertenze byla
definovaná jako hodnota intraokulárního tlaku > 21 mm Hg. Po upravení podle věku,
středního arteriolárního krevního tlaku a ostatních matoucích proměnných včetně refrakce, oči
s glaukomatózním poškozením měly významně užší retinální arteriolární průměry než oči bez
glaukomu nebo oči s oční hypertenzí.
Další studie také poukazují na arteriolární zužování ve vztahu ke glaukomu. Navíc
však poukazují i na zužování venul. Například studie [39], keteré se zúčastnilo 281 pacientů
trpících primárním OAG a 173 pacientů bez glaukomu. U všech účastníků byly změřeny
kalibry horní a dolní temporální retinální artérie a vény na hranici optického disku a ve
vzdálenosti 2 mm od této hranice. Cévní průměry byly významně menší u glaukomatózních
očí než u kontrolní skupiny. Rozdíly byly nejvíce výrazné u dolní temporální artérie,
následované horní temporální arterií, dolní temporální vénou a nakonec horní temporální
vénou. Cévní průměry poklesly významně s narůstajícím stádiem glaukomu. Při rozdělení
účastníků do dvou skupin podle věku, starší skupina se vyznačovala vždy nižším cévním
průměrem při daném stádiu glaukomu oproti mladší skupině. U starší skupiny s nižším
stádiem glaukomu byly arteriální průměry vždy větší, ale ne vždy významně větší než u
mladší skupiny v dalším následujícím stádiu glaukomu. To ukazuje na to, že zmenšení
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cévních průměrů u glaukomu bylo nezávislé na věku. Dále byly také zjištěny větší rozdíly
v průměru arterií, nežli vén, mezi pacienty bez a s glaukomem.
Obrázek 15: Závislost průměru dolní temporální artérie a vény na stádiu glaukomu [39]
Ke stejným výsledkům došla studie [41], založená na datech z The Singapore Malay
Eye Study, populační, mezioborové studie. Diagnóza glaukomu zde zahrnovala lidi s
glaukomatózní optickou neuropatií a ztrátou zorného pole. Průměrné retinální arteriolární
a venulární kalibry byly významně užší u osob s glaukomem než u těch bez glaukomu.
Retinální vaskulární kalibr nebyl spojený s nitroočním tlakem. Tyto poznatky podporují
spojitost užších retinálních arteriolárních a venulárních kalibrů s glaukomatózní optickou
neuropatií, nezávisle na nitroočním tlaku.
Nakonec studie [40], která vychází z oftalmologické části Rotterdamské studie,
prospektivní populační studie zahrnující osoby ve věku 55 let a více, dokazuje, že velikost
cévních průměrů nijak neovlivňuje možnost vzniku OAG ani změn optického disku. Z čehož
vyplývá, že cévní zužování vzniká jako sekundární adaptace na změny doprovázející
glaukomatózní oční onemocnění.
Závěr ke vztahu glaukomu a průměru retinálních cév
Z některých výše uvedených studií vyplývá, že retinální arteriolární průměr je nižší
u osob s glaukomem [36,37,38]. Další studie připouští, že při výskytu glaukomu dochází
nejen k arteriolárním, ale i k venulárním zužování [39,41]. Z [38,41] vyplývá, že retinální
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vaskulární kalibr nebyl spojený s nitroočním tlakem, což je náznakem faktu, že vaskulární
zužování je spojené s glaukomatózní optickou neuropatií. Retinální cévní zužování
neovlivňuje budoucí výskyt glaukomu otevřeného úhlu ani změny optického disku [40]. Jedná
se tedy zřejmě o sekundární adaptaci.
5.5. Pulsace cévního retinálního řečiště
Vybrané studie zabývající se problematikou pulsace cévního retinálního řečiště
Spontánní retinální venózní pulsace je vnímána jako jemná změna v kalibru retinální
vény v místě kde přechází přes optický disk. Tyto pulsace bývají velmi jemné a bývají často
omezeny pouze na malý segment pouze jedné vény. Průzkum dokázal, že pulsace jsou
způsobeny změnou v tlakovém gradientu podél retinální vény, když přechází laminu cribrosu.
Tlakový gradient se mění kvůli rozdílu v pulsním tlaku mezi nitroočním prostředím
a cerebrospinální tekutinou (mozkomíšním mokem). Význam tohoto je, že když vzrůstá
intrakraniální tlak, intrakraniální pulsní tlak vzůstá do rovnosti s nitroočním pulsním tlakem
a spontánní venózní pulsace se zastaví. Toto ukazuje, že zánik spontánní venózní pulsace je
senzitivní marker zvýšeného intrakraniálního tlaku. [42]
Následující studie vycházela z předpokladu, že vyhodnocení tlaku centrální retinální
vény je užitečné při hodnocení tlaku mozkomíšního moku, to je intrakraniálního tlaku. Tlak
centrální retinální vény může být hodnocen určením externího tlaku, při kterém centrální
retinální véna začne pulsovat. Tato vyhodnocovací metoda je podobná Riva-Rocciho metodě
nepřímého měření arteriálního krevního tlaku. Pro centrální retinální vénu je externí tlak
nitrooční tlak. Účelem této studie bylo najít poměrné procento lidí, u kterých se pulsace
centrální retinální vény ukázala jako spontánní, ukazující na to, že tlak ve véně je nižší než
nitrooční tlak. Vyhodnocování spontánní retinální venózní pulsace může být velmi užitečné
pro oční vyhodnocení, zda je intrakraniální tlak normální. Nebo pokud spontánní pulsaci
nelze detekovat, poukazuje to na pravděpodobné zvýšení intrakraniálního tlaku.
Klinické pozorování zahrnovalo 199 pacientů, navštěvujících nemocnici kvůli šedému
zákalu, s věkem spojené makulární degeneraci nebo kvůli jiným očním nemocem. Optický
disk byl vyšetřován pomocí štěrbinové lampy a ruční oftalmoskopické čočky po dobu 30
sekund. Každý malý pulsační synchronní pohyb centrální retinální vény byl zaznamenán jako
spontánní pulsace. Spontánní pulsace centrální retinální vény byla pozorována u 186 osob.
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Výskyt spontánní pulsace byl statisticky nezávislý na věku a pohlaví. Frekvence detekované
spontánní pulsace byla spojená s hypermetropickou  refrakční vadou (dalekozrakost).
Výsledkem studie je, že u přibližně 10 % normálních osob nebylo oftalmoskopicky
možné zaznamenat spontánní venózní pulsaci. U osob se zvýšeným intrakraniálním tlakem
vzrůstá  tlak retrobulbárního (ležící za oční koulí) mozkomíšního moku, případně
vyrovnávající nitrooční tlak. Když toto nastane, vymizí kolísavý intravaskulární tlakový
gradient mezi nitroočními retinálními vénamy a retrolaminárními vénamy. Venózní krevní
tlak se stane konstantním a spontánní retinální venózní pulsace ustane. Nedostatek centrální
retinální venózní pulsace u osob s předpokládaným nárůstem intrakraniálního tlaku může v 10
% znamenat normální nález a v 90 % nějakou abnormální situaci.
Na obdobném závěru se shoduje i studie [43]. Tato studie také pojednává o souvislosti
vymizení spontánní venózní pulsace se zvýšeným intrakraniálním tlakem. Dále z e studie
vyplývá, že způsobem může být absence pulsace užitečná k diagnostice glaukomatózní
optické neuropatie a okluze retinální vény, u kterých byl popisován zvýšený tlak centrální
retinální vény.
Další studie [44] měla za úkol určit, zda změny v pulsaci centrální retinální vény
charakterizují výskyt glaukomu a jak jsou tyto změny spojené s ukazateli vážnosti glaukomu.
Bylo zde zahrnuto 94 pacientů se známým glaukomem, 105 pacientů s podezřením na
glaukom a 41 normálních pacientů, sloužících jako věkově stejná kontrolní skupina. U těchto
tří skupin byl pozorován výskyt nebo absence spontánní venózní pulsace. Vztah mezi
oftalmodynamometrickou silou (ophthalmodynamometric force - ODF), nutnou k navození
venózní pulsace na optickém disku, byl měřen u osob bez spontánní venózní pulsace. Všem
účastníkům byly pořízeny fotografie optického disku a změřeno zorné pole. Mezi zmíněnými
třemi skupinami byl porovnán výskyt spontánní venózní pulsace. Dále byl vyhodnocen vztah
mezi ODF a průměrnou odchylkou zorného pole, oblastí neuroretinálního lemu, věkem,
nitroočním tlakem, pohlavím a diagnózou glaukomu. Výsledkem bylo, že u významně méně
glaukomatózních pacientů (54%) byla pozorována spontánní venózní pulsace, než u těch
podezřelých z glaukomu (75%) a normálních osob (98%). Větší odchylky zorného pole se
ukázaly být více významným ukazatelem vyšší ODF. Byl nalezen silný vztah mezi ODF a
průměrnou odchylkou zorného pole u glaukomatózních pacientů. Z toho tedy vyplývá, že
spontánní venózní pulsace je méně přítomná u glaukomu. ODF, potřebná k navození venózní
pulsace, je zvýšená u glaukomu a tato ODF je větší u těch, s vážnější ztrátou zorného pole.
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Klinické pozorování, z něhož vycházela poslední studie, zahrnovalo 167 očí pacientů
s glaukomem otevřeného úhlu (OAG) a 704 očí pacientů bez glaukomu, sloužících jako
kontrolní skupina. Spontánní pulsace centrální retinální vény byla pozorována u významně
méně očí s OAG (64,1%) než u očí z kontrolní skupiny (75,3%). U obou skupin byla
přítomnost spontánní pulsace statisticky nezávislá na věku, pohlaví, refrakčních vadách
a nitroočním tlaku. [45]
Shrnutí poznatků o pulsaci cévního retinálního řečiště
Z těchto studií tedy můžeme usuzovat, že vyhodnocování spontánní pulsace centrální
retinální vény je užitečné pro detekci zvýšeného intrakraniálního tlaku a výskytu glaukomu.
Výskyt spontánní pulsace lze vyhodnocovat z videosekvencí pořízených pomocí fundus
kamery, upravené pro nahrávání časových sekvencí.
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6. Vyhodnocování pulsace cévního řečiště
sítnice
Jak již bylo uvedeno dříve, spontánní venózní pulsace (SVP) je klinickým znakem,
který je pozorovatelný u zhruba 80-90 % populace. Jedná se o rytmickou změnu v průměru
vény v jednom nebo více segmentech v blízkosti nebo přímo v optickém disku. SVP má
původ v komplexní interakci mezi pulsační a stálou částí systematického krevního tlaku,
nitroočního a intrakraniálního tlaku, stavbě cévy, průměru a její tuhosti. Bylo zjištěno, že SVP
lze využít jako negativní marker zvýšeného intrakraniálního tlaku (při navýšení o 14 mmHg
SVP vymizí). Také lze SVP využít k odlišení časného od pseudo-edému oční papily [47].
Edém oční papily je stav, kdy dojde k překrvení oční papily v důsledku intrakraniální
hypertenze, hypertenzní encefalopatie a dalších podobných onemocnění viz. [26]. Další
souvislost má SVP s výskytem glaukomu, aortickou regurgitací a dalšími patologiemi.
Pulsace může být kromě SVP pozorována také u retinálních arterií. Jedná se o vlnité
pohyby, které spočívají v laterálním pohybu cévy, který je běžně pozorovatelný v omezeném
okruhu zakřivení. Tato pulsace je, stejně tak jako v celém těle, způsobena natažením cév
navazujícím na průchod vrcholu systolického tlaku. U některých osob bývá patrný posuv části
artérie. To se projevuje jako nepružná rovná změna polohy cévy v úseku mezi dvěma ohyby a
může to být znakem arteriosklerózy. [47]
6.1. Vlastnosti videosekvencí sítnice pořízených pomocí fundus kamery
Použité videosekvence byly získány pomocí speciálně upravené fundus kamery.
Jednalo se o mydriatickou fundus kameru, ke které byla připojena videokamera, která
zaznamenávala časovou sekvenci snímků sítnice. Aby byl zajištěn komfort pro pacienta, byla
celá sekvence snímána jen při minimálním osvětlení sítnice. Na rozdíl od běžného snímání,
kdy je během akvizice dat sítnice na krátký okamžik osvícena výbojem z xenonové výbojky.
Nepoužití výbojky během snímání ovšem zhoršuje kvalitu snímků. To se na videosekvenci
projevuje především velmi špatným poměrem signálu ku šumu, což ve výsledku zhoršuje
energetické (kontrastní) rozlišení. Dalším nedostatkem snímané sekvence je poměrně malá
velikost snímků (760x570 pixelů). Akvizice dat probíhala snímkováním 15 snímků za
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sekundu. Rozlišení kamery bylo vypočteno přes vztažnou hodnotu průměru optického disku.
Ta bývá ve vertikální rovině okolo 1,88 mm [51]. Jelikož v použité videosekvenci je
vertikální šířka disku okolo 150 pixelů, vychází rozlišení videosekvence přibližně na 12,53
mikrometrů na jeden pixel. Video je ve formátu avi. Na zde použitých videosekvencích již
byla provedena stabilizace obrazu. To znamená, že jednotlivé snímky byly speciálním
programem slícovány tak, aby byl co nejvíce potlačen nežádoucí pohyb v záběru. Zde
navržený program se tedy touto částí úpravy nezabývá.
Výhodou videosekvencí oproti obyčejným snímkům je možnost vyhodnocování
časových změn. Tato práce je zaměřena na vyhodnocování pulsace cévního řečiště. Pouhým
okem je patrná spontánní pulsace centrální retinální vény v optickém disku a laterální pohyb
některých arterií. Drobnější pulsace však běžným pohledem patrné nejsou. K účelu
vyhodnocování těchto, i drobných pulsací, slouží navržený program.
Obrázek 16: Ukázka míst pulsace sítnicových cév
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7. Extrakce pulsace cévního řečiště sítnice
Program byl navržen v programovacím prostředí Matlab (verze R2008a) a představuje
základní poloautomatický nástroj pro vyhodnocování cévní pulsace.
Hlavní strukturu programu popisuje blokový diagram na obr. 17. Program se skládá ze
třech hlavních částí. První část slouží k nalezení okrajů cévy. V druhé části program sleduje
pohyb těchto okrajů v čase a vypočítá časový průběh průměru cévy. Poslední část programu
slouží k vyhodnocení časových průběhů průměru, ze kterého se určí přítomnost pulsace a její
parametry.
Obrázek 17: Blokový diagram základní struktury programu
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7.1. Nalezení okrajů cévy
Princip nalezení okrajů cévy
Hodnota cévního průměru byla definována jako vzdálenost mezi vnitřními okraji cévy.
Vnitřní okraje cévy byly získány jako pozice poloviny výšky intenzitního (jasového) profilu
cévy pro pravou a levou část cévy. Tento postup viz obr. 18 vychází např. z [48].
Obrázek 18: Metoda určení šířky cévy [48]
Použitá metoda vychází z předpokladu, že při použití snímků pořízených fundus
kamerou je vlastně na snímku patrný pouze sloupec červených krvinek. Červené krvinky totiž
výrazněji pohlcují světlo na rozdíl od cévní stěny, která na snímku není patrná. Navíc na
vnitřním okraji cévy je vrstva protékající plasmy, která rovněž světlo příliš nepohlcuje.
Schématicky je tento princip zobrazen na obr. 19. Na obrázku je též patrné, že hodnota
poloviny výšky změřeného jasového profilu zhruba odpovídá šířce krevního sloupce. [49]
Obrázek 19: Popis cévního průměru [49]
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Použitý postup hledání okrajů cévy
Použitý postup pro nalezení okrajů cévy znázorňuje následující blokový diagram.
Obrázek 20: Blokový diagram postupu určení okrajů cévy
Nejprve je nutné načíst video ze souboru. Dále postup spočívá v zadání oblasti pro
měření. Je zobrazen první snímek videa a uživatel v něm označí oblast okolo úseku cévy,
který chce vyhodnocovat. Dále program pracuje již pouze s touto částí, což slouží k urychlení
vyhlazování obrazu. Je totiž potřeba filtrovat každý snímek videa zvlášť (viz dále). Čím je
tedy menší vybraná oblast, tím více se zrychlí průběh vyhodnocování.
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Obrázek 21: Výběr oblasti měření
Dalším krokem je označení směru cévy. Při něm uživatel označí úsečku ve středu
cévy, která naznačuje její sklon. Tento krok je podstatný kvůli dalšímu vyhodnocování.
Nakonec je uživatel vybídnut k označení dvou bodů v obraze, které naznačují od jaké do jaké
vzdálenosti od okraje cévy se začne provádět měření intenzitního profilu. Toto označení je
důležité kvůli eliminaci možnosti zahrnutí sousedních cév do měření. Pokud není v blízkosti
cévy jiná céva, je dobré označit okolí cévy alespoň jednou tak velké jako je přibližný průměr
cévy na obě strany od měřené cévy.
Obrázek 22: Určení sklonu cévy a šířky profilu
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Oba dva tyto kroky byla snaha automatizovat použitím Sobelova hranového operátoru
pro 4 základní směry a následným ztenčením a prahováním, čímž by se získal binární obraz
okrajů cév, z něhož by bylo možné automaticky získat sklon i vzdálenost. Bohužel nebylo
dosaženo dostatečného  potlačení šumu a textury pozadí v obraze, aby bylo možné provést
prahování, které by ani nepotlačilo důležité části obrazu, ani nezvýraznilo šumové prvky.
Obrázek č. 23 je výsledkem sečtení 5 po sobě jdoucích obrazů, přičemž každý z nich byl
předem vyhlazen konvolucí s průměrovací maskou 3x3, a následnou detekcí hran v sečteném
obrazu. Na obrázku je patrné, že na pozadí snímku stále zůstává určitý podíl šumu a
zvýrazněné prvky textury pozadí. Tyto prvky textury pozadí byly nezáměrně zvýrazněny
hranovým operátorem a jedná se zřejmě o vrstvu neuronových vláken sítnice.
Obrázek 23: Výsledek detekce hran
Po zadání potřebných hodnot program ve for cyklu postupně načítá prvních deset
snímků videa a z nich určuje velikost intenzity odpovídající polovině výšky intenzitního
profilu. V každém cyklu se nejprve vytvoří obrázek z daného snímku videa. Tento obrázek se
pak dále upravuje pro zlepšení následné detekce.
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První úpravou je zbavení se nadbytečných barevných složek obrazu. Ponechána je
pouze zelená složka, ve které je subjektivně největší kontrast mezi pozadím sítnice a cévami
jak je patrné z obrázku č. 24. Je zde patrné, že modrá složka není v použité videosekvenci
prakticky vůbec zastoupena a červená složka je lokálně silně přeexponovaná.
Obrázek 24: Obraz v R, G a B
Další úpravy slouží především pro vyhlazení šumu v obraze. K základním úpravám
obrazů, jako např. zaostřování, vyhlazování či detekce hran, se používají lokální lineární
operátory [50]. Při použití maskových lineárních operátorů je každý pixel výstupu ovlivňován
jen omezenou částí vstupního obrazu. Tuto operaci popisuje následující rovnice
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kde h je váhovaná maska, která je posouvána po vstupním obrazu. Výstupní pixel je potom
vždy lineární kombinací hodnot vstupu pod maskou. Speciálním případem lokálních
lineárních operátorů jsou isoplanární operátory (konvoluční operátory). V takovém případě je
maska prostorově invariantní, čímž ,i kh  přechází pouze na h , což platí pro všechna i a k. Platí
potom rovnice
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Původně proto bylo k vyhlazení širokopásmového šedého šumu v použitých snímcích
využito lineární operace konvoluce s prostorově invariantní průměrovací maskou
1111 1119 111
h
      
.
Kde výsledná hodnota daného pixelu byla vždy průměrem hodnot z jeho okolí. Tento postup
byl však nakonec nahrazen jinou metodou. Při vyhlazování totiž vždy dochází k rozostřování
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detailů. To bylo ovšem nežádoucí, jelikož hrany cév tak byly rozmazány a to zhoršovalo
přesnost detekce okraje cévy. Postup vyhlazování byl tedy nahrazen takzvaným „smart“
vyhlazováním. Jedná se o nelineární operaci, při které adaptivně narůstá použité okolí kolem
pixelu i,k, tak, že do průměru vstupují pouze pixely, které splňují kritérium
, ,i k i j k lf f s   , ,j l L L                                                                                        (8)
kde mez s, závisí na úrovni šumu v obraze. Tím je docíleno, že do průměru nejsou
zahrnuty hodnoty pixelů za hranou cévy. Okolí daného pixelu se vlastně přizpůsobuje svým
tvarem tvaru hrany v obraze. Přidávání pixelů do průměru je ukončeno dosažením předem
stanoveného počtu pixelů N nebo pokud již v blízkém okolí ,L L  nejsou žádné pixely
vyhovující podmínce. Ve zde vytvořeném programu je N = 8, L = 2 a s =20. Zde bylo
s zvoleno 20 základě výpočtu úrovně šumu, tzn. velikosti 2,i k , ze zvolené části obrazu.
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Do průměru, pokud je nalezen dostatečný počet pixelů, vstoupí daný pixel a osm vybraných
pixelů, které vyhovují podmínce, že jsou menší než prahová hodnota s. [50]
V rámci vývoje programu bylo také testováno použití ekvalizace histogramu ke
zvýšení kontrastu v obraze. Výsledky však příliš zvětšovali šum v obraze, což bylo pro
následnou detekci pulsace nežádoucí.
Obrázek 25: Část obrazu před a po filtraci
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V další části program z upraveného obrazu získá vektor hodnot intenzit sejmutý napříč
cévou. Z tohoto intenzitního profilu cévy se později určí okraje cévy. Proces vytvoření
intenzitního profilu cévy se liší podle toho, zda je céva v horizontální pozici, tedy rovnoběžná
s osou x, nebo zda s touto osou svírá libovolný úhel.
V případě, že céva směřuje horizontálně, je nalezení profilu snadné. Stačí k uživatelem
vytvořené úsečce určující směr cévy vytvořit kolmici a tato kolmice je oříznuta na úsečku tak,
aby délka úsečky splňovala požadovanou šířku profilu zadanou uživatelem. Nalezení
koncových bodů profilové úsečky probíhá posunem y-ové souřadnice prvního bodu směrové
úsečky (úsečka určující směr cévy) dolů a nahoru vždy o polovinu požadované šířky profilu.
Podél takto vytvořené úsečky program spočítá hodnoty intenzit ze stejně vzdálených pixelů a
tyto hodnoty interpoluje metodou nejbližších sousedů, aby získal hodnoty intenzity pro
jednotlivé body. Tím je vytvořen intenzitní profil cévy. Jelikož však pro potlačení náhodných
prvků je lepší využít zprůměrování několika průběhů. Jsou obdobným způsobem vytvořeny
další čtyři intenzitní profily. Tyto profily jsou rovnoběžné a jsou od sebe vzdáleny vždy o
definovanou vzdálenost. V tomto případě byl zvolen posun o šířku jednoho pixelu což
odpovídá zhruba přibližně 12,5 μm.
Pokud směr cévy není horizontální použije se k vytvoření profilové úsečky odlišný postup viz
obr. 26. Nejprve je k směrové úsečce vytvořena kolmice, stejně jako v předešlém případě, tato
kolmice je pak následně oříznuta na základě podobnosti trojúhelníků. Nejprve je posunuta x-
ová souřadnice prvního bodu směrové úsečky o libovolnou délku doprava, pak se dopočítá
z rovnice přímky (přímka popisující směrovou úsečku) y-ová souřadnice a nakonec je
vypočítána délka přepony. Ta je porovnána s polovinou požadované šířky profilu a v tomto
poměru je pak vypočítána nová hodnota x-ové a y-ové souřadnice. Takto vypočítané hodnoty
tvoří jeden koncový bod úsečky, ze které se bude snímat intenzitní profil. Druhý koncový bod
je získán obdobným způsobem, avšak s tím rozdílem, že se vše provede pro levou stranu
(body se posouvají o souřadnice doleva). Poté se podél profilové úsečky sejmou hodnoty
intenzit pixelů. Opět je tento postup zopakován čtyřikrát a je tak vytvořeno 5 ekvidistantních
intenzitních profilů cévy. Posuv místa měření je opět o vzdálenost jednoho pixelu. Probíhá
posunem souřadnic místa měření dolů po směru cévy. Posunu o definovanou vzdálenost je
docíleno opět přepočtem na základě podobnosti trojúhelníků.
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Obrázek 26: Schématické znázornění získání profilové úsečky
Takto získané intenzitní profily se zprůměrují a vznikne tak jeden vektor hodnot
intenzit, ve kterém je potlačen vliv náhodných hodnot vadných pixelů.
Obrázek 27: Znázornění 5 ekvidistantních profilových úseček
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Po zprůměrňování 5 sousedních vzorků se výsledný intenzitní profil ještě nejprve
interpoluje, čímž se uměle zvýší vzorkovací frekvence.  Z takto upraveného vektoru hodnot se
určí hodnota poloviny výšky intenzitního profilu, která odpovídá polovině výšky mezi
minimem a maximem profilu. Tato hodnota se určí jak pro pravou, tak i pro levou stranu
profilu. Maxima výšky profilu se určí jako první bod, po kterém začnou hodnoty ve směru od
středu cévy klesat. Pokud se takový bod nenalezne (intenzitní profil stále roste) použije se
nejvyšší hodnota z dané části.
Obrázek 28: Intenzitní profil cévy
U arterií bývá na intenzitním profilu patrný arteriolární reflex, který je světelným
odrazem od stěny cévy a má význam při diagnostice arteriosklerózy. Arteriolárná reflex se na
profilu projeví jako malý výstupek uvnitř průměru cévy. Pro případ výskytu reflexu na profilu
cévy je přidána podmínka, že maximum je bráno jako první bod, po kterém následuje snížení
intenzity, který má hodnotu intenzity vyšší než polovina maximální hodnoty z dané části. Tím
se zamezí tomu, aby program falešně detekoval reflex jako maximum pro jednu z částí.
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Obrázek 29: Intenzitní profil arterie (přítomný arteriolární reflex)
Získané hodnoty polovin výšek intenzitních profilů se získají ve všech 10 cyklech, čili
pro prvních 10 snímků sekvence, a po skončení for cyklu se zprůměrují. Výsledkem jsou tedy
dvě hodnoty, každá pro jednu stranu profilu. Tyto hodnoty se budou dále používat ve zbytku
operací.
Použití konstantních hodnot intenzit vyjadřujících okraj cévy bylo nutné
vzhledem k zjištění, že se při pulsaci cévy často periodicky mění i hodnoty maxima a minima
intenzity jasového profilu a tím i výška poloviny výšky intenzitního profilu (toto je zřejmě
způsobeno pulsací choroidey, která prosvítá na pozadí sítnice, a nejvíce je to patrné v oblasti
optického disku), což by výsledku potlačovalo možnost detekce pulsace.
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7.2. Výpočet časového průběhu polohy okrajů cévy a výsledného
průměru cévy
Obrázek 30: Blokový diagram postupu získání časovéh průběhu průměru cévy
V této části programu se již prochází všechny snímky videa. Opět se v každém cyklu
nejprve provede úprava snímku, zprůměrování 5 ekvidistantních profilů a zvýšení vzorkování
výsledného intenzitního profilu. Z výsledného profilu se v každém cyklu určí x-ová
souřadnice (souřadnice pozice ve vektoru) pro levou i pravou polovinu intenzitního profilu.
Tyto souřadnice se od sebe odečtou a tím se získá hodnota průměru měřené cévy v daném
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okamžiku. Takto se pokračuje pro každý snímek, čímž se získá tolik hodnot cévního průměru,
kolik je snímků videa. Z tohoto vektoru hodnot vycházejí další výpočty. Na obr.31 je patrný
3D průběh intenzitního profilu cévy v čase, na němž je znatelné zvlnění způsobené pulsací
cévy a pulsací pozadí (choroidey).
Obrázek 31: 3D zobrazení průběhu průměru cévy
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7.3. Vyhodnocení časového průběhu průměru cévy
Obrázek 32: Blokový diagram postupu výpočtu určení pulsace a vypočtu jejích parametrů
Nejprve je vhodné provést vyhlazení výsledného průběhu průměrů. To je provedeno
v časové oblasti konvolucí vstupního signálu x(n) s impulsní charakteristikou h(n). Impulsní
charakteristika je reprezentována průměrovací maskou 1[11111]5h  . Délka této masky
54
odpovídá zhruba 0,33 s. Na obrázku č. 33 je patrný výsledek 1D konvoluce, při které dochází
k průměrování 5 sousedních vzorků.
Obrázek 33: Průběh průměru cévy a vyhlazený průběh
Jedná se o filtraci dolní propustí, kdy se potlačí vysokofrekvenční složky,
představující, v našem případě, neužitečný signál. Postup filtrace byl odvozen z [50].
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Signál by bylo možné filtrovat i ve frekvenční oblasti. Taková filtrace by probíhala
násobením spektra signálu X(ω) s frekvenční charakteristikou použitého filtru H(ω).
( ) ( ) ( )Y X H                                                             (11)
Frekvenční charakteristika filtru H odpovídá spektru impulsní charakteristiky h(n).
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Obrázek 34: Impulsní charakteristika použitého filtru
Obrázek 35: Amplitudová frekvenční charakteristika použitého filtru
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Pro další práci je signál po vykreslení jeho vyhlazeného průběhu ještě jednou
vyfiltrován konvolucí s maskou 1[111]3h  , která vyhladí zbylé nerovnosti na průběhu.
V případě, kdy by bylo požadováno vykreslení úplně vyhlazené signálu, bylo by možné spojit
oba procesy filtrace dohromady. Pak by filtrace probíhala konvolucí signálu s maskou
h=[0,0667 0,1333 0,2000 0,2000 0,2000 0,1333 0,0667]. Impulsní charakteristika této masky
je dána konvolucí dílčích impulsních charakteristik pro masky 1[11111]5h   a
1[111]3h  .
Další část programu se zabývá výpočtem diagnosticky významných hodnot ze
získaného signálu. V následujícím kroku bylo potřeba nalézt trend výsledné křivky.
V časovém průběhu průměru totiž dochází k pomalým změnám průměru. U těchto změn není
zcela jisté, zda jde o fyziologický proces nebo o nežádoucí přenos nedokonalé stabilizace
obrazu do průběhu průměrů. Odstranění pomalého driftu hodnot bylo docíleno vypočítáním
trendu, tzn. průměrné hodnoty, pro jednotlivé části signálu. Tyto části byly vytvořeny
rozdělením signálu po 10 vzorcích, což při vzorkování frekvencí 15 Hz znamená rozdělení po
přibližně 0,67 vteřinách (přibližně jeden puls). Tyto částečné trendy byly spojeny a přechody
byly vyhlazeny opět konvolucí s průměrovací maskou o délce deseti vzorků (přibližně 0,67
sekund). S takto získaným trendem signálu byl signál porovnáván.
Nejprve byla ponechána část signálu nad křivkou trendu a zbytek hodnot pod křivkou
byl nahrazen nulou. Následně se procházel takto upravený signál vzorek po vzorku a pokud
po předchozí nule následovalo číslo větší než nula, byla pozice tohoto čísla přidána do
vektoru s pozicemi počátečních bodů (počátek konkávního půloblouku). Naopak pokud se
objevila nulová hodnota po vyšší hodnotě, byla pozice uložena do vektoru pro pozice
koncových bodů. Tím byly získány body, které ohraničují jednotlivé půloblouky.
V dalším kroku byl signál pomocí získaných bodů rozdělován na „konvexní“ a
„konkávní“ půloblouky. Pro každý konkávní půloblouk byla získána pozice maxima a pro
každý konvexní půloblouk pozice minima. Takto byly vypočteny všechny lokální maxima a
minima signálu. Na obrázku č. 36 je patrné vykreslení maxim a minim do signálu.
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Obrázek 36: Vyhlazený signál s vykreslením lokálních maxim a minim
Ze vzdáleností maxim byla vypočítána perioda pulsace signálu. Zároveň byla určena
směrodatná odchylka těchto vzdáleností a také druhá hodnota směrodatné odchylky pro
vzdálenosti minim. Pokud tyto odchylky byla větší nežli stanovená mez, signál nejevil
známky periodické pulsace. V takovém případě byl vyvozen závěr, že v signálu není přítomna
pulsace na daném úseku cévy. Pokud byly odchylky menší než stanovená mez, program
dopočítal frekvenci pulsace, rozkmit průměru cévy během pulsace a rychlost náběhu pulsu.
Rozkmit cévy během pulsace byl určen jako průměrný rozdíl velikostí minim od maxim.
Hodnota rozkmitu byla vypočítána jak pro pixely, tak byla převedena na přibližnou hodnotu
v mikrometrech. Přepočet na mikrometry byl proveden přes vztažnou hodnotu průměru
optického disku. Ta bývá ve vertikální rovině okolo 1,88 mm [51]. Rychlost náběhu pulsu
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Obrázek 37: Postup výpočtu rychlosti náběhu pulsu
V případě, že program nenalezne pulsaci, je uživateli zobrazen průběh průměru cévy
po prvním vyhlazení. Pokud uživatel usoudí, že pulsace je přítomna alespoň na části
programu, je vyzván k vložení časových hodnot počátku a konce pulsace. Program pak
stejným způsobem jako dříve vyhodnotí tuto kratší část signálu. Pokud ani v této části není
nalezena pulsace, program se pokusí vyhodnotit zda céva vykazuje laterální pulsní pohyb.
Provede tedy stejnou operaci hledání pulsace, ale nikoliv na průběhu průměru cévy, nýbrž na
časovém průběhu polohy okraje cévy. V případě, že nalezne pulsní posun cévy, vypíše
parametry pulsace. Pokud ne, vybídne uživatele k prohlídnutí průběhu a případnému zkrácení
signálu pro detekci.
Přepočet rozměrů na skutečné hodnoty v mikrometrech
Ve vytvořeném programu byla pro přepočet hodnot použita referenční hodnota
vertikální šířky optického disku. Tento způsob však není zcela přesný, jelikož velikost
optického disku se může u jedinců lišit. Ovšem s ohledem na neznalost přesných parametrů
snímání byl tento postup vhodnější.
Pro přesnější určení skutečných průměrů cévy by bylo potřeba znát nejen velikost
snímaného úhlu, ale i přesnou vzdálenost optiky fundus kamery od oka pacienta a zvětšení
snímku při snímání videokamerou. Pokud by byla z těchto parametrů určena hodnota
přesného rozlišení videa (počet mikrometrů na 1 pixel), bylo by jí ještě třeba upravit například
podle Littmannovi rovnice pro výpočet skutečné velikosti objektu na sítnici. [52,53] Tato
rovnice bere v úvahu i vliv ametropií a zakřivení rohovky na zkreslení velikosti objektu.
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8. Hodnocení funkcí programu a
pozorovaných dynamických změn
Vytvořený program reprezentuje základní metodiku vyhodnocení pulsace cév na
sítnici. Program pracuje správně v oblastech s nízkou úrovní šumu (především světlá oblast
optického disku), ale směrem ke krajům snímků, kde ubývá jasu, čímž se zvyšuje podíl šumu,
a pulsace na cévách slábne, se účinnost detekce zhoršuje. Amplituda rozkmitu jasových
hodnot šumu je pak natolik veliká, že ji není možné odlišit od slabé pulsace.
Parametry pulsace retinálních cév
Následující tabulka zobrazuje parametry pulsace průměru na vybraných úsecích
retinálních cév. Ze získaných hodnot je patrné, že největší pulsace je na horní temporální véně
v místě, kde vstupuje na sítnici. V tomto místě je pulsace nejlépe patrná i pouhým pohledem.
Jedná se o spontánní venózní pulsaci, kterou lze využít k diagnostickým účelům. Dále
můžeme z tabulky vidět, že se na sítnici vyskytuje také pulsace artérií
Obrázek 38: Místa měření pulsace pro tabulku č. 1
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V1 172,60 58,33 29,55 17,12 3,68
V2 163,85 59,43 8,09 4,94 1,12
V3 128,30 60,58 4,83 3,76 0,73
V4 81,66 61,02 6,39 7,83 0,50
V5 131,66 61,76 4,42 3,36 0,54
V6 73,48 58,33 6,49 8,83 0,90
V7 51,79 60,58 3,20 6,18 0,45
A1 70,92 58,33 4,83 6,81 0,62
A2 80,20 58,33 5,23 6,52 0,60
A3 57,56 58,88 6,34 11,01 0,82
A4 43,02 57,27 5,90 13,71 0,90
A5 64,23 60,58 7,85 11,80 1,16
Tabulka 1: Parametry pulsace průměru retinálních cév
V rámci určení útlumu pulsace byla sledována velikosti rozkmitu průměru horní
temporální vény během pulsace. Z výsledků je patrné, že největší útlum je hned za místem
maximální pulsace, poté již velikost rozkmitu pulsace klesá pomaleji. Na rychlost poklesu
velikosti rozkmitu vzhledem ke vzdálenosti bude mít zřejmě velký vliv stav cévní stěny. Při
zvýšené rigiditě cév, bude pulsace utlumena na kratší vzdálenosti. Velikost rozkmitu a jeho
útlumu by bylo možné využít například k diagnostice aterosklerózy.
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vzdálenost od středu





Tabulka 2: Závislost rozkmitu pulsace na vzdálenosti od středu optického disku
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Obrázek 39: Graf závislosti rozkmitu průměru cévy na vzdálenosti od středu optického disku
Celkově pomocí programu lze určit, že pulsace se vyskytuje jak na vénách, tak i na
artériích. Venózní pulsace je silná především u středu optického disku a jedná se o takzvanou
spontánní venózní pulsaci. Artérie se vyznačují jak pulsací svého průměru, a to především
v oblasti optického disku, tak i pulsním posunem své polohy v zakřivených místech svého
průběhu. U venózní pulsace může být pozorován útlum rozkmitu pulsů v závislosti na
vzdálenosti od optického disku. Tento útlum má vypovídající hodnotu o stavu cévní stěny.
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Navíc vyhodnocování spontánní venózní pulsace může sloužit k diagnostice různých patologií
(viz související studie). Rozkmit pulsace průměru artérií se také tlumí se vzdáleností a
přechází na pulsní laterální posun polohy cévy. Čím méně bude pulsovat průměr artérií a více
se bude vyskytovat laterální posun, tím větší bude zřejmě tuhost cévní stěny. Tento fakt by
byl možné použít k diagnostice arteriosklerózy. Pulsace vén a artérií se zdá být synchronní a u
obou dochází při šíření vlny k fázovému posunu signálu. Mimo pulsace retinálních cév, byla
zjištěna i pulsace choroidey. Ta je také synchronní s pulsací artérií a vén.
Pro vyvození obecně platných závěrů by však byl nutné provést analýzu pulsace na
větším počtu videosekvencí.
Úspěšnost detekce pulsace vytvořeným programem
Úspěšnost detekce pulsace je silně ovlivňována úrovní šumu. Jelikož použitá
videosekvence byla snímána při minimálním osvětlení, je energetické rozlišení jednotlivých
snímků velmi špatné. Druhý faktor, který ovlivňuje přesnost detekce je velikost snímků. Ta je
v tomto případě malá. Oba tyto faktory nejen, že ovlivňují úspěšnost detekce, ale také velmi
komplikují automatizaci procesu měření. V rámci práce byla snaha o vytvoření binárního
obrazu, ze kterého by bylo možné automaticky určovat sklon cévy a šířku profilu, ale nebylo
dosaženo potřebného potlačení rušivých elementů. V případě, že by bylo dosaženo získání
přesného binárního obrazu sítnicových cév, bylo by možné proces detekce automatizovat
natolik, že by uživatel zadal pouze souřadnice místa, kde céva začíná, a program by sám
postupoval v měření po ekvidistantních úsecích až ke konci cévy. Poslední faktor, na kterém
závisí úspěšnost detekce je úspěšnost předchozí stabilizace obrazu.
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9. Závěr
V této práci byly krátce shrnuty základní poznatky o anatomii oka, funkci fundus
kamery a vlastnostech snímků pořízených fundus kameru. Ze studií bylo zjištěno, že snímání
sítnice je ideální neinvazivní metodou k vyhodnocování cévní mikrocirkulace v oku. Navíc
bylo zjištěno, že pozorované změny mikrocirkulace v oku mohou vypovídat o patologických
změnách cév v celém těle, které jsou přítomny u některých onemocnění. Bylo zde pojednáno
o vlastnostech retinálních snímků a vyhodnocování průměru cév z těchto snímků, které se
nejčastěji provádí v tzv. zóně B. Byly zde přiblíženy dvě nejpoužívanější rovnice, sloužící
k určení souhrnného cévního průměru.
Část práce byla věnována souhrnu studií, zabývajících se problematikou změn
retinálních cév, a zjišťování, která onemocnění lze z průměru retinálních cév diagnostikovat
či předpovídat. Z mnohých studií bylo zjištěno, že nejsilnější vztah průměru retinálních cév je
k hypertenzi, věku, kardiovaskulárním onemocněním, diabetu mellitu a glaukomu. Bylo zde
prokázáno, že všechna tato onemocnění mají vliv, nebo jsou ovlivňována, průměrem
retinálních cév.
Další část práce byla věnována pulsaci retinálních cév. Byly zde uvedeny některé
studie pojednávající o pulsaci centrální retinální vény, kterou lze pozorovat na časových
sekvencích sítnice. Ze studií vyplývá, že sledování této pulsace je užitečné při detekci
zvýšeného intrakraniálního tlaku a glaukomu. Dále byl vytvořen program, který slouží
k extrakci a vyhodnocení pulsací retinálních cév. Tento program využívá základních metod
zpracování obrazů a získaných signálů pulsace. Pulsace průměru je získávána jako rozdíl
vzdáleností okrajů cév získaných v polovině intenzitního profilu cévy měnící se v čase.




CRAE centrální retinální arteriolární ekvivalent
CRVE centrální retinální venulární ekvivalent
AVR arteriolo-venulární poměr
BDES Beave Dam Eye Study
BMES Blue Mountains Eye Study
KT krevní tlak
SKT střední krevní tlak
SysKT systolický kretvní tlak
DKT diastolický krevní tlak
BMI body mass index
HDL vysokodenzitní lipoprotein
LDL nízkodenzitní lipoprotein
CHD koronární srdeční onemocnění
DM diabetes mellitus
FG glukóza na lačno
NGT normální glukózová tolerance
IGT zhoršená glukózová tolerance
IGF zhoršená glukóza na lačno
OAG glaukom otevřeného úhlu
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